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Die Erfindung betrifft die Verwendung von CDP-Cholin zur 
Behandlung von neurologischen Storungen, die auf Cholin- 
mangel zuruckzuf uhren sind. 
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1. Verwendung von CDP-Cholin der Formel: 
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zur Behandlung neurol ogi scher Stbrungen 



2. Pharmazeutisches Mittel zur Behandlung neurologischer 
StSrungen, enthaltend eine wirksame Menge CDP-Cholin. 
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Die Erfindung betrifft die Verwendung von CDP-Chol in der 
Fo rmel : 
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zur Behandlung neurologischer Stbrungen. 

CDP-Cholin ist ein bekanntes natlirl i ches Choi i nderi vat . 
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Von mehreren Autoren konnte gezeigt werden, daB ein 
starkes Nah rungsmi ttel def izi t bei jungen Ratten betracht- 
liche Veranderungen im Zentral nervensy s tern hervorruft. 
Einige dieser Veranderungen lassen sich trotz Wiederher- 
stellung der vollen Nah rungsmi ttel verso rgung nicht rlick- 
gangig machen. Die mbglichen Au swi rkungen , welche sowohl 
bei Tieren, als auch bei schlecht ernahrten Menschen 
durch Unterernahrung des Gehirns hervorgeru f en werden, 
haben gro&e Auf merksamkei t gefunden. 

Das Gehirn eines Erwachsenen, das durch ungeeignete 
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Ernahrung nicht so leicht beeinfluBt wird, kann aber durch 
nahrungsmittelinduzierte. Toxine Oder deren Me*aboliten 

5 und durch Vitaminmangel verandert werden. Die Aufnahme 
bestimmter Substanzen hat bedeutende Auswi rkungen: 
z B kann Niacin die mit Pellagra in Zusammenhang 
siehende Demenz verhindern; Thiamin ist fur die spezi- 
fische Therapie von Gedachtni sschwund in Zusammenhang 

10 mit der Wernicke-Korzakof f-Erkrankung brauchbar. 

John H. Growdon et al (Nutrition Reviews, 37(5), 129-136, 
1979) untersuchten die bi ochemi schen Veranderungen im 
Gehirn nach der Einnahme einer Mahlzeit und den EinfluB 
15 dieser Veranderungen auf die Synthese von Heurotnans.it- 
tern . 

Das Gehirn von Saugetieren benbtigt zur Aufrechter- 
haltung des Metabolismus eine kontinuierl iche Versorg-g 
20 mit sauerstoff und Glucose(oder Ketonkbrpern) . Jede Storung 
in der Versorgung mit diesen Verbindungen wirkt sich inner- 
halb von Minuten auf das Gehirn aus. Das Gehirn besitzt 
einen ausgepragten Stoffwechsel rhythmus , der als Regula- 
tionsmechanismus des zerebralen Blutstroms (und damit 
25 der Nahrstoffverteilung) fungiert und den Obertntt von 
Blutsubstanzen in das Gehirn durch die Blut-Hirn- 
Schranke regelt, und ist in der Lage, Verbindungen, die 
es selbst benbtigt, zu syntheti sieren. Growdon hat be- 
obachtet, daB die Synthese von Neu rotransmi ttern im 
30 Geh im nicht autonom erfolgt, weil postprandial 

Schwankungen in der Verfugbarkeit von Tryptophan und 
Tyrosin im Gehirn vorliegen. Diese Schwankungen fuhren 
zu deutlichen Veranderungen in der Geschwi ndi gkei t , in 
der die Neuronen Serotonin und Katechol ami ne synthetisTe- 
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Derartige Veranderungen treten auf, weil die plasma- 
neutralen Aminosauren in Abhang igkei t von der aufge- 
nommenen Nahrung modifiziert werden, so daB infolge- 
dessen parallel dazu Veranderungen in der Menge an 
Tyrosin oder Tryptophan, die aus dem Blut in das Gehirn 
Ubertreten, induziert werden. 

Growdon hat gezeigt, daB nahrungsmi ttel i ndu zi erte Ver- 
anderungen im Chol inspiegel , die im Plasma zu beobachten 
sind, zu ahnlichen Vera'nderungen bei der Acetyl chol i n- 
synthese flihren. 

Andere Autoren, die diese Befunde bestatigten, haben 
daraus neue Aspekte iiber die Auswirkungen bestimmter ; '" 
exogener Substanzen abgeleitet. Diese Substanzen k8* • ~ i 
dann die Grundlage filr die Therapie neurologi scher und 
psychopathischer Gehi rnstdrungen bilden. 

Es wurde nun gefunden, daB Verbindungen , die exogen 
zugeflihrt werden und die Nahrstoffe darstellen, die 
Produktion von Gehi rnneu rotransmi ttern und damit auch 
die Cholin-Bioverfugbarkeit zur Regulierung der Acetyl- 
chol in-Synthese im Gehirn beeinf 1 ussen . Dariiberhinaus 
wurde eine chemische Therapie unter Anwendung cholinerger 
Precursoren gefunden. 

In den letzten Jahren wurde f estgestel 1 1 , daB die Bio- 
verf Ugbarkei t des Choi ins im Gehirn direkt die Ge- 
schwindigkei t beeinfluBt, mit der die cholinergen 
Neuronen das Neurotransmi tter-Acetyl chol in syntheti- 
sieren und freisetzen. Chol in ist die phys i ol ogi sche 
Vorstufe des Acety Icho 1 i ns . Die Umwandlung von Chol in 
in Acetylcholin wird durch die Chol in-Enzym-Acetyl trans - 
ferase (CAT) katalysiert (Fig. 1). 
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Figur 1: Biosynthese des Acetyl chol ins 

Acetylcholin wird aus Cholin und Acetylco- 
enzym A mittels einer durch das Enzym CAT 
katalysierten Reaktion synthetisiert 

Obwohl das Gehirn von Saugetieren freies Cholin durch 
Phosphatidylcholin-Zersetzung in den Zel Imembranen und 
durch Neusynthese ("de novo") erzeugen kann, wiirde der 
CholinUbergang aus dem Gehirn in den Bl utkrei si auf . in 
Abhangigkeit vom Konzentrationsgradienten des Cholins 
durch die Blut- Hirn -Schranke, unter Umstanden den Cholin- 
Spiegel im Gehirn erschBpftn, wenn nicht die Ernahrung zum 
Cholin-Spiegel des Blutes beitragen wUrde. 

Das Cholin im Blut stammt hauptsachl ich aus zwei Quellen: 
Etwas Cholin wird in der Leber durch schrittweise Methy- 
lierung von Ethanolamin unter Bildung von Phosphatidyl - 
30 cholin (Lecithin) synthetisiert; ein weiterer Teil des 

Cholins stammt aus exogenen Quellen hauptsachl ich in Form 
von Nahrungsmittellecithin. 

Lecithin wird teilweise in der Darmschl eimhaut in Glycero- 
35 phosphorylcholin und anschlieBend in der Leber in Cholin 
Uberfuhrt. Das freie Cholin wird mittels eines, in der 
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Blut-Hirn- -Schranke befindlichen Systems geringer 
Affinitat in das Gehirn transportiert . 

Der Zusammenhang zwischen der Leci thinaufnahme und der 
Acetyl chol insyn these ist in Fig. 2 dargestellt. 
Der durch die Verabrei chung von Cholin bedingte Anstieg 
des Acetylcholin-Spiegels in den Neuronen verursacht 
eine Erhbhung der f rei gesetzten Acetyl chol i nmengen in 
Synapsen, wenn die Neuronen depol ari si ert werden. 

Infolge. dessen scheint der EinfluB der Choi i n-Bi overf ug- 
barkeit sogar noch wichtiger zu sein, wenn die cholinergen 
Neuronen rasch aktiviert werden. Das Zusammenspi el 
zwischen dem Verbrauch des aus Nah rungsmi tteln stammenden 
Cholins und der Synthese des Bl u tacety 1 chol i ns erf u 1 1 t 
die Anforderungen zur Regelung der Precursoren. 

Es ist moglich durch eine bestimmte Ernahrung Patienten mit 
Cholin und Lecithin zu versorgen, deren cholinerge, 
Neurotransmission als mangelhaf t erachtet wi rd . Die Ver- 
abreichung dieser Verbindungen in der Therapie erfolgt 
aufgrund ihrer pharmakol ogi schen Wirkung, weil durch 
die Erhbhung der Menge an Cholin im Gehirn die zerebrale 
Synthese des Acetyl chol ins beschleunigt wird. 
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25 Figur 2: Auswirkungen der Lecithinei nnahme aufi den Acetylchol in- 
Spiegel in, Gehirn von Ratten: Das Modell erlautert die Cholinquellen 

fUr die Gehirn-Acetylcholin-Synthese. roh-;™ mittels 

Cholin wird in das Gehirn und aus den. Gehirn mittels 
eines in beiden Richtungen wirkenden Transportsystems 
niedriger Affinitat (L) ..transportiert , das 
keine Energie verbraucht und das sich in den endothelialen Kapillar- 
zellen des Gehirns befindet. Das Blutcholin stammt zum grbliten Teil 
aus Nahrungsmittel quell en (Lecithin) oder von der Synthese in der 
Leber. Der Gehirn-Chol in-Spiegel im Gleichgewichtszustand hangt so- 
wohl von der Choi insynthese im Gehirn als auch vom AbflieBen des 
35 Cholins ab, das anderersoits verlangsdmt wird, wenn die Einnahmc 
von Lecithin den Choi inblutspiegel erhUht hat. Sobald Cholin in der 
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extrazel lul aren Gehirnfl ussigkeit vorhanden ist, kann 
ein Teil davon zu den synaptischen Raumen dif f undieren , 
5 an denen die cholinergen Neuronen enden, und in diese 
Neuronen mittels einem der beiden folgenden Transport- 
systeme aufgenommen werden: Einem System (H) mit groBer 
Affinitat Oder einem System (L) mit niedriger Affinitat, 
das hinsichtl ich diesem Substrat iibl icherweise unge- 

10 sattigt ist . Wenn der Choi inspiegel in den Endigungen .der 
cholinergen Neuronen steigt, wird das Enzym CAT starker 

gesatt igt , ' wodurch eine Beschl euni gung der Acetyl - 
chol in-Synthese und eine Erhohung des Acetylcholine 
spiegels bewirkt wird. Dies fiihrt dazu, daB mehr 

15 Acetylcholin in die Synapsen freigesetzt wird, wenn die 
cholinergen Neuronen depolarisiert werden. Intra- 
synaptisches Acetylcholin wird durch Hydrolyse (mittc'c 
Acetylcholinesterase AChE) inakti viert. Ein Teil des auf 
diese Weise f reigesetzten Cholins kann erneut in die 

20 Endigungen der cholinergen Neuronen zur Umwandlung in 
Acetylcholin aufgenommen werden. 

K. L. Davies et al (New Eng. J. Med., 293, 152, 1975) 
25 hat gefunden, daB sich der Zustand von Patienten mit 
tardiver Dyskinesie (einer Stbrung mit carinaten Be- 
wegungen im Zusammenhang mit ant i psychot i scher Medikation) 
nach der Verabrei chung von Cholin in hohen Dosen gebessert 
hat, indem die Bewegungen unterdrlickt wurden. 

30 

Die Fahigkeit von Cholin und Lecithin, carinatahnl iche 
Bewegungen be i tardiver Dyskinesie zu unterdrucken , wurde 
anhand von Doppel -Bl i nd- Kreuzversuchen bestatigt. 
Diese Wi rkungswei se wird heute weitgehend akzeptiert. 
35 Eine Verabreichung von Cholin unterdrlickt auch die Chorea 
bei Patienten die an der Huntingdon-Erkrankung Teiden. 
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DarUberhinaus verbessert Lecithin den Zustand von Patien- 
ten mit Friederich ' scher-Ataxie. 

Choi in und Lecithin werden auBerdem bei Patienten mit 
Demenz bei der Al zheimer-Erkrankung und. bei Gedachtnis- 
storungen angewandt. Dieses therapeuti sche Interesse 
beruht auf fruheren Beobachtungen , namlich, daB Arznei- 
mittel, welche die durch Muscarin erregbaren, cholinergen 
Rezeptoren blockieren, das Gedachtnis normaler Patienten 
verschlechtern, wahrend Physostigmin es rasch verbessert. 
Es wurde gefunden, daB die Aktivitat des Enzyms Cholin- 
acetylitransferase, das Acetylcholin syntheti siert , im 
Gehirn von Patienten mit Al zheimer-Erkrankung verringert 
ist (was wahrscheinl ich auf Degenerierung und Verlust 
cholinerger Neuronen hindeutet). Die Verringerung des 
Acetylcholinspiegel s kann nun zur Demenz beitragen. 
Nach der Versorgung mit Nahrungsmi ttel n , die auf die 
ErhShung der Bioverfugbarkei t des Choi ins gerichtet ist, 
ist eine Verbesserung des Zustands dieser Patienten zu 
beobachten. 

Es wurde nun gefunden, daB der Erfolg bei der Verwendung 
cholinliefernder Produkte bei Erkrankungen , wie tardiver 
Dyskinesie - eine mit extrapyramidal en Auswirkungen ver- 
bundene Stbrung, die durch wiederholte Verabrei chung von 
Neuroleptika induziert wird - nicht nur auf dem EinfluB 
auf den Choi inspiegel beruht, sondern in gewisser Weise 
auch auf dem EinfluB auf die extrapyrimidalen Wirkungen, 
welche im Prinzip im Zusammenhang mit der dopaminergen 
Blockade am Striatumkern (striatal nucleus level) stehen. 

Gegenstand der Erfindung ist deshalb die Verwendung von 
CDP-Cholin zur Behandlung neurologischer Stbrungen, 
welche auf Cholinmangel zuruckzuf iihren sind. Vorzugs- 
weise wird CDP-Cholin oral in Form von Tabletteo, 
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Kapseln, Syrup, LSsungen und dergl . verabreicht. Die 
bevorzugten Tagesdosen liegen zwischen 200 und 600 mg . 

Mogl i cherwei se haben Cholin und Lecithin auch einen 
EinfluB auf Schizophrenic. Dies ist aber schwierig 
exper imen tel 1 zu belegen, weil CDP-Cholin ein physiolo- 
gisches Produkt ist, dessen pharmakologi sche Wirkung 
nur schwierig experimented nachgewiesen werden kann. 
CDP-Cholin ist ein im Handel erhaltliches Produkt. 

Be i spiel 1 

Pharmakol ogi sche Beurteilung 

Die Wirkung von CDP-Cholin bei 5-tagiger oraler Vpt- 
abreichung und bei anschl i eBender apomorphin-inau-" 
zierter Stereotypie wurde untersucht. AuBerdem wurde 
Haloperidol verabreicht, urn die Potenzierung seiner 
Wirkung beurteilen zu kdnnen. Das Ziel war, die Schwel- 
le zu erhbhen, so daB die Wirkung des CDP-Cholins be- 
urteilt werden konnte. 

Materialien und Methoden 



Von 24 mannlichen Ratten mit einem Gewicht von 150 bis 
200 g wurden 12 Tieren destil 1 iertes Wasser (10 ml/kg) 
und 12 Tieren CDP-Cholin (1 g/kg) oral verabreicht. 
30 Am 5. Tag wurden die Tiere in vier Gruppen von je 

sechs Ratten aufgeteilt und f ol gendermaBen weiterbe- 
handelt: 

Gruppe 1: I0 : ml/kg H 2 0, oral und glei chzei tig 2ml/kg 
35 H 2 0, i .p. 

Gruppe 2: 10 ml/kg H 2 0, oral und 0.3 mg/2 ml/kg 
Haloperidol , i .p. 
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Gruppe 3: 1 g/10 ml/kg CDP-Cholin und 2 ml/kg H 2 0 i.p. 
Gruppe 4: 1 g/10 ml/kg CDP-Cholin und 0.3 mg/2 ml/kg 
Haloperidol , i.p. 

5 

Die vier Gruppen erhielten eine Stunde spater Apomorphin 
(0,5 mg/2 ml/kg, s.c.) verabreicht. Die Stereotypic wurde 
nach 10, 20, 30, 40, 50 und 60 Minuten von zwei unab- 
hHngigen Beobachtern beurteilt und f ol genderma Ben be- 
0 wertet: 

0: Normal 

1: UnregelmaBige, nasale Aspiration und konstante 
exploratorische Aktivitat 
L5 2: Kontinuierliche Aspiration und/oder wiederholte 
Kopf bewegungen 
3: Diskontinuierliches Nagen, AbbeiBen von Spanen ode. 

Lecken 

4: Kontinuierliches Nagen, AbbeiBen von Spanen oder 
20 Lecken 

Die Ergebnisse sind nachfolgend als Mittelwerte zusammen- 
gestel It : 



25 





10' 


20' 


30' 


40' 


50' 


60' 


Gruppe 1 


3.91 


4 


4 


3.75 


2.1 


0.66 


Gruppe 2 


2.58 


1 .91 


1 


0.75 


0.25 


0.08 


Gruppe 3 


3.8 


4 


4 


2.75 


1.5 


0.16 


Gruppe 4 


1 


0.5 


0.41 


0 


0.16 


0.08 



30 



Es ist ersichtlich, daB die Auswirkungen des Apomorphins 
reduziert werden und eine raschere Wi edergenesung der Tiere 
erfolgt. Bei 40 Minuten ist der Unterschied im Vergleich 
zu der Gruppe, die Apomorphin und des t i 1 1 i e rtes HgO er- 
halten hat, hochst signifikant. 
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Di;e Verabrei chung von Haloperidol verursachte einen 
Effekt, der dem in der Literatur beschriebenen Shnlich 
ist. Wenn Haloperidol einer vorher oral mit CDP-Cholin 
behandelten Gruppe verabreicht wird, war eine Potenzierung 
der Haloperidol-Wirkung mit signi f i kanten Onterschieden 
bei 10 undr20 Minuten zu beobachten. 

Es wird betont, daB die pharmakol og i sche Wirkung von 
CDP-Cholin sowohl in einer Verringerung der Stereotypie- 
Intensitat als auch in einer Potenzierung des Haloperidol- 
effekts besteht. 

Klinische Untersuchungen 

Es wurden parallele klinische Untersuchungen vorgenommen , 
um die thenapeuti sche Brauchbarkei t von oral verabreich- 
tem CDP-Cholin zu beurteilen. Relevante Untersuchungen 
zeigten eine eindeutige pharmakol ogi sche Wirkung von 
oral verabreichtem CDP-Cholin bei Patienten, die haupt- 
sachlich an neurol ogi schen Storungen litten. 

1. Padiatrie 

1.1. Wirkung_von_gral _y era bre i ch tern _CDP-Chglin_be 

Die Wirkung von oral verabreichtem CDP-Cholin wurde bei 
15 Patienten mit schwacher Enzephal opathi e und bei 5 
Patienten mit starker Enzephal opathie beurteilt (in drei 
Fallen lag eine spastische zerebrale Dysplasie und in zwei 
Fallen Trisomie 21 vor) . Die anhand von EEG-Auf zeichnungen, 
psychologischen und klinischen Tests erhaltenen Ergebnisse 
waren bei der Gruppe mit schwacher Enzepha 1 opathi e posi- 
ti v. 

An einer weiteren Studie nahmen 50 Patienten mit schwacher 
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.u- + *-n wobei sie 20 Monate drei mal taglich 
EnzephalopathTe teil . wobei sie 

oral .It CDP-Cholin in Tagesdosen von 100 - 150 mg 
handelt wurden. 

„. neurologische, klinische, n eU ropsychol ogl sche und 
EEG-Auswertong ergab, daB CDP-Ch.l,n ,n 72 » der Falle 

1 ausgezeichneten klinischen Eff.lt zur Folge ha te, 
In 60. 3 * der FiUe den psychologischen Zustand und ,n 
10 55,8 * der Falle das EEG verbesserte. 

ll8 .MrtM9.Y8Q.««l.ME»S!»iS!! t -*- C -W= asU,1 - i '- 411 
P*adgesYcM*Ci§ 

16 Die Wiring von eral verabrei chte» CDP-Cholin wurde bei 
55 Patienten mit neurologischen Stbrungen beurtellt.Es 

festaestellt, dan CDP-Cholin die M ikrogliafunk tl o.. 
: t eie von Phosphatidyl^ beschl euni gt , 

den BUt.tr.. und den Sauerstof f u«atz des Ge»nms so- 
20 wie den Gehirnstoffwechsel steigert. 

, 3 Klinische VerbesHrung.bei.oraJ.er^r^reic^.ung.von 

25 „., klinische Ansprechen von 21 Patienten in der PM.- 

p ycMatrie erlaubt den 5chluB, daB oral 

P-Cholin sich positiv auf das ^ntraUervensy s e 

bei Gehirnstorungen auswirkt. Es wurde e,n groBerer 
30 F „rtschritt in den schulischen Leistungen 
3 Normal isierung der Verhaltensstorungen beobachtet. 

, 4 Verbesserung von.PS,ch«otorisch S n .Stbrungen.nach 
or|ler.VeraJreichung.von.CDP;Cholin 

35 ,30 neuropsychotischen Patienten words zoerst CDP-Cholin 
injiziert 
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und die Behandlung anschlieBend oral fortgesetzt. Es war 
eine signifikante Zustandsverbesserung zu beobachten. 

5 

2. Erwachsene 

2.1 Akute zerebrovaskul are Vorfalle 

2.1.1 Wirkung von oraV_verabreichtem_CDP;Cholin 
hemiBlegischen_Pati enten 

Die klinische Wirksarnkeit von oral verabrei chtem CDP-Cholin 
bei 50 Patienten mit neurol ogi schen Schadi gungen , die von 
15 akuten zerebrovasku 1 a ren Vorfallen herrUhrten, wurde be- 
wertet. Die objektiven Anzeichen ergaben einen deutlichen 
EinfluB auf Hypnoti smus.. und Spastizitat und eine Ver- 
besserung der motori schen Storungen. 

20 2.1 .2 Kl_inische_Wirksamkeit_vg 

Qb2liQ_^§l-t!§ , !!iBl§9i§9t»?Q_Batienten 

In einer einfachen Blind-Studie wurde CDP-Cholin 61 hemi- 
plegischen Patienten injiziert und oral verabreicht. Es 
25 wurde eine signifikante Vebbesserung bei den folgenden 
Parametern beobachtet: Gehen (23,8 %),. verbales Verhal- 
ten (52,3 %) , Motilita't (Muskel. test ) (23,8 %) > Cephalaea 
(47,6 %), Schwindel (38 %), cooperatives Verhalten (38 %), 
Initiative (42,8 %) und Depression (42 %) . 

30 

Aufgrund der obigen Resultate kann geschlossen werden, daB 
oral verabreichtes CDP-Cholin bei der Langzei tbehandl ung 
zusammen mit den entsprechenden MaBnahmen zur f unktionel 1 en 
Rehabil itierung wirksam ist. 
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1 

2.2 Neurologie 

2.2.1 SliDi5SbS-«iC^M^S i$ - Ma - 2Ml - WM - !:SlSfe - SB 
5 CDP;Cholin_bei_neurol_ogischen_P^ 

CDP-Cholin wurde Patienten mit neurologischen Stbrungen 

unterschiedlicher Etiologie oral verabreicht. Der therapeu- 

tische Effekt wurde anhand von Seh- , Sprach-, Motilitats-. 
Sensitivitats- und EEG-Sfdrungen bewertet. 

Bei 11 Fallen mit Sehsfdrungen war. bei 8 Fallen eine Ver- 
besserung zu beobachten. Bei 13 Fallen mit Sprachstbrungen 
war bei 6 Fallen eine Verbesserung zu beobachten. Bei lb 
Fallen mit Moti 1 i tatsstbrungen verschwanden die Symtome 
bei 13 Patienten; bei 11 Fallen mit Sensi ti vi tatsstbrungen 
war bei 8 Patienten eine Verbesserung zu beobachten. Bei 
7 von 20 Patienten war eine deutliche Verbesserung des 
EEG zu beobachten, 

2.2 i 2_grale_Verabreic^ 



10 



15 



20 



Die Studie wurde bei 10 Patienten mit chromscher 
25 oyskinesie du rchgefuhrt. Die Dosierung lag 1. Bereich von 
500 - 1200 mg/Tag,die Ergebnisse waren statistisch signi- 
fikant (p 0.025). 
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2.3. Psychiatrie 

2 4 3 4 lJiQfl!!6.yan.ora.YerabreichM 
schweren_esychoBathischen 

Die Wirkung von oral verabreichtem CDP-Cholin wurde bei 
35 psychopathischen Patienten (mit endogener Depress^, 
Epilepsie, Oligophrenie) untersucht. Ein positives An- 
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sprechen war in 7 Fallen von 9 behandelten Patienten 
trotz der Schwere der Symptome zu beobachten. 

2.3.2 Orale_Verabreichung_yon_CDP : Chol_^ 
ruckgebliebene__Patienten 

In einem Doppel -Bl i nd-Versuch wurde 81 gei sti g-zuriick- 
gebliebenen Patienten CDP-Cholin oral verabreicht. Die 
Ergebnisse zeigten, daB dieses Mittel einen ausgepragten 
di sinhibi tierenden und • stimul ierenden Effekt auf die 
mechaniscbe geistige und motorische Aktivitat sowie eine 
verbessernde Wirkung auf die bi oel ektri sche Maturation des 
Gehirns besitzt. 

3. Geriatrie 

3.1. Kl i nische_Wi rksamkei t_von_ora 

CDP-Chol_in_bei _Stqffwechsel_storun 

CDP-Cholin wurde 41 geriatri schen Patienten riiit Stbrungen 
des zentralen Nervensystems (zerebrovaskulare Insuff i zienz, 
Parkinson 'sche Krankheit, senile Demenz) oral verab- 
reicht. Es hat sich gezeigt, daB CDP-Cholin bei FSllen 
mit neuronaler Erkrankung und Stoffwechsel stbrungen des 
Gehirns wirksam ist. 

3.2 Kl ini sche_Wi rksamkei t_von_ora1__verabrei chtem 
CD P- Choi in_bei_zerebrgyaskul a rer_ Ins 

Die Wirksamkeit von oral verabreichtem CDP-Cholin wurde 
anhand der neu rol ogi schen Symptome von 20 Patienten mit 
zerebrovaskularer Insuff Izlenz beurteilt. In 60 % der 
Falle konnte eine positive Wirksamkeit des Arzneimi ttel s , 
insbesondere gegen phys i kopsych i sc hen Torpor, Depression, 
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Cephalaea, Gedachtnis-, Auf.erRsa.Rei ts- und Konzentra- 
tionsschwache, festgestellt werden. 
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